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Principaux anticorps onconeuronaux associes 
aux neuropathies paraneoplasiques 


ANTICORPS 

TYPE PRINCIPAL 
DES NEURO- 
PATHIES 

AUTRES SYNDROMES 
NEUROLOGIQUES 
ASSOCIES 

CANCERS ASSOCIES 

Anti-Hu 

Neuronopathie 

sensitive 

1 Encephalite limbique 

1 Neuropathie sensitive 
lEncephalomyelite 

ICPPC 

Anti-Ri 

Neuropathie 

sensitive 

et motrice 

1 Opsoclonus-myoclonus 

1 Syndrome cerebelleux 

lAdenocarcinome du sein 

chez la femme 
lAdenocarcinome 
pulmonaire chez I'homme 

Anti-Ma2 (Ta) 

Neuropathie 

sensitive 

et motrice* 

1 Encephalite limbique 

ISeminome testiculaire 

Anti-CV2 

Neuropathie 

sensitive 

et motrice 
demyelinisante 

1 Neuropathie 

1 Syndrome cerebelleux 

ICPPC 

IThymome 

Anti- 

amphiphysine 

Neuronopathie 

sensitive 

1 Stiff-person syndrome 

lAdenocarcinome du sein 

ICPPC 


* Un seul cas decrit. CPPC: cancer du poumon a petites cellules. 


L es syndromes neurologiques paraneo- 
plasiques surviennent chez moins de 
1% des patients atteints de cancers 
solides et peuvent toucher isolement ou en 
association toutes les structures nerveuses, 
depuis le systeme nerveux central jusqu'a la 
jonction neuromusculaire, ainsi que le mus- 
cle lui-meme. 1 Les neuropathies periphe- 
riques sont les manifestations les plus fre- 
quentes des atteintes neurologiques 
paraneoplasiques et represented plus de 
40% des cas de syndrome neurologique 
paraneoplasique recenses en Europe. 

La frequence des cancers, I'inconstance 
des anticorps onconeuraux (tableau 1) et la 
multiplicite des tableaux neurologiques 
paraneoplasiques possibles rendent le diag- 
nostic de certitude souvent difficile. 1 Plu- 
sieurs groupes cliniques peuvent etre iden- 
tifies en fonction du degre de certitude de 
I'origine paraneoplasique et de la presence 
ou non d'anticorps onconeuraux circulants 
qui sont specifiques de ces affections, mais 
presents dans seulement 50 % des cas 
(tableau2). 

NEUROPATHIES PERIPHERIQUES 
PARANEOPLASIQUES CERTAINES 

L'origine paraneoplasique est certaine 
lorsqu'il s'agit d'une neuronopathie sensi- 
tive associee a un cancer, ou s’il existe un 
anticorps onconeural circulant. 

Neuronopathie sensitive subaigue 
Elle depend de la destruction directe des 
neurones sensitifs dans le ganglion rachi- 
dien posterieur par des lymphocytes T cyto- 
toxiques (par opposition aux neuropathies 
sensitives, qui correspondent a une atteinte 
du nerf peripherique) et est la plus fre- 
quente des neuropathies peripheriques 
paraneoplasiques. L'installation est habi- 
tuellement subaigue et marquee par des 


paresthesies et des douleurs. L'atteinte sen- 
sitive est souvent multifocale ou asyme- 
trique, et les membres superieurs sont 
presque invariablement touches. 2 Le 
visage, la poitrine ou I'abdomen peuvent 
egalement etre concernes. La douleur est 
frequente, et le deficit sensitif, affectant 
surtout la sensibilite profonde, conduit sou- 
vent a une grave ataxie sensorielle des 
4 membres. Bien que la neuronopathie sen- 
sitive subaigue (ou neuropathie de Denny- 
Brown) soit une maladie tres invalidate, 
des formes benignes devolution indolente 
ont ete rapportees. Sur le plan electro- 
physiologique, elle est caracterisee par une 
alteration severe et diffuse des potentiels 


d’action des nerfs sensitifs. Les vitesses de 
conduction motrice sont normales ou 
moderement alterees. 3 Si la neuronopathie 
sensitive subaigue peut survenir avec diffe- 
rentes tumeurs, y compris la maladie de 
Hodgkin, un cancer du poumon a petites 
cellules est present dans 70 a 80 % des 
cas. 2 Dans ce cas, la neuronopathie est 
quasi invariablement associee a I'anticorps 
anti-Hu. Elle est la manifestation la plus fre- 
quente et souvent predominate du syn- 
drome anti-Hu, meme quand elle est asso- 
ciee a d'autres atteintes du systeme 
nerveux peripherique ou central (syndrome 
cerebelleux, encephalite limbique, ence- 
phalomyelite). 

Autres atteintes peripheriques 
associees a I'anticorps anti-Hu 
La plus frequente est la dysautonomie. 2 
La pseudo-obstruction digestive est une 
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Criteres diagnostiques pour Forigine paraneoplasique 
des neuropathies peripheriques paraneoplasiques 


NEUROPATHIES PERIPHERIES PARANEOPLASIQUES CERTAINES 


I Neuronopathie sensitive subaigue (syndrome paraneoplasique « classique ») et cancer 
dans les 5 ans. 

I Neuropathie s'ameliorant avec le seul traitement du cancer, a la condition que la neuropathie 
n'ait pas une evolution susceptible d'amelioration spontanee. 

I Neuropathie avec anticorps onconeural bien caracterise (anti-Hu, CV2, Yo, Ri, Ma2, 
amphiphysine). 


NEUROPATHIES PERIPHERIES PARANEOPLASIQUES POSSIBLES 


I Neuronopathie sensitive subaigue, pas d’anticorps onconeural, pas de tumeur, 
mais un fort risque de cancer (p. ex. tabagisme). 

I Neuropathie non classique, pas d'anticorps onconeural, cancer se developpant dans les 2 ans. 
HBB D'apres la ref. 1. 


maladie souvent grave qui resulte de la des- 
truction des neurones des plexus myente- 
riques. Elle est souvent isolee et peut reve- 
ler le cancer ou sa rechute. Une hypotension 
orthostatique, des troubles du rythme car- 
diaque ou des anomalies pupillaires peu- 
vent aussi survenir. Ms sont frequemment 
associes a une neuronopathie sensitive 
subaigue. Les motoneurones peuvent ega- 
lement etre affectes dans le syndrome anti- 
Hu. Dans la plupart des cas, les patients ont 
simultanement une neuronopathie sensi- 
tive subaigue, et la presentation Clinique est 
trompeuse, avec un tableau de polyneuro- 
pathie sensorimotrice souvent asyme- 
trique, parfois monomelique (touchant un 
seul membre) qui peut etre confondue avec 
une multinevrite ou une polyradiculopathie. 
Une atteinte pure ou predominante du 
motoneurone est rare, voire exceptionnelle. 

Neuropathies peripheriques 
avec anticorps anti-CV2 
et autres anticorps onconeuronaux 

Les neuropathies peripheriques survien- 
nent chez 57% des patients ayant des anti- 
corps anti-CV2. Elies sont rarement isolees 
et souvent associees a une ataxie cerebel- 
leuse, une encephalite limbique ou une com- 
plication oculaire. 1 2 3 4 La presentation est celle 
d’une neuropathie sensitive ou sensitivo- 
motrice predominant aux membres infe- 
rieurs, parfois tres asymetrique. L’electro- 
physiologie montre une atteinte axonale, 
rarement demyelinisante ou souvent mixte. 
Le cancer du poumon a petites cellules et le 
thymome sont les tumeurs associees les 
plus habituelles. 

Des neuropathies peripheriques ont 
occasionnellement ete rapportees avec les 
anticorps anti-Yo, anti-Ma2, et anti-amphi- 
physine. 

NEUROPATHIES PERIPHERIQUES 

PARANEOPLASIQUES POSSIBLES 

Les anticorps onconeuronaux ne s’obser- 
vent que dans une faible proportion de neu- 
ropathies peripheriques survenant dans un 


contexte de cancer solide, ce qui laisse 
ouverte la possibility d'une association for- 
tune pour les cas sans anticorps. 1 Selon les 
criteres europeens, la survenue d'un cancer 
dans les 2 ans de ('installation d’une neuro- 
pathie la fait considerer comme un syn- 
drome paraneoplasique possible. Dans ce 
contexte, plusieurs types de neuropathies 
ont ete decrits, tels que des syndromes de 
Guillain-Barre, des polyradiculonevrites 
chroniques inflammatoires demyelini- 
santes, des neuropathies avec vasculite 
nerveuse, ou des polyradiculopathies. 5 Une 
amelioration de la neuropathie avec le trai- 
tement de la tumeur est un critere majeur 
du diagnostic de syndrome paraneo- 
plasique, mais les cas repertories sont tres 
rares. 

L'interet d'une recherche systematique 
de cancer dans une neuropathie periphe- 
rique n'a pas ete evalue, mais la rentabilite 
est sans doute faible, en dehors des cas cor- 
respondant a un syndrome classique ou en 
presence d'anticorps onconeural. Dans ce 
dernier cas, la recherche doit etre renouve- 
lee tous les 6 mois pendant au moins 2 ans 
si le premier bilan est negatif. 
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